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NOVELTY - The appliance and method of kidney replacement by means 
of haemof iltraton involve an instrument for extracting the patient's 
blood, connected to a blood-flow system (2) in which a pump (6) conveys 
the blood at increased pressure. A haemofilter (10) with a blood 
side (11) and filtrate side (15) is placed after the pump in the blood's 
direction of flow (1) . The blood side of the haemofilter has an 
appliance for returning the blood from the filter to the patient. The 
filtrate side of the haemofilter is connected to the inlet (17) of a 
secondary filter (20) whose outlet (19) is connected to a point (5) on 
the blood-guide system situated in front of the haemofilter. 

USE - Blood from the patient is continually pumped by means of a 
haemofilter in a blood guide system 

ADVANTAGE - The economical haemof iltration system and method 
produce their own substituate. 

DESCRIPTION OF DRAWING (S) - The drawing shows a haemof iltraton 
system. 
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@ Verfahren und Einrichtung zur Nierenersatztherapie 

@ Bei einer Einrichtung zur Nierenersatztherapie mittels 
Homofiltration ist der Filtratseite des Homofilters (10) ein 
Sekundarfilter (20) nachgeschaltet, der das Filtrat des Ha- 
mofilters von den zu entfernenden Stoffen befreit, so daB 
die am Ausgang (19) des Sekundarfilters (20) anfallende 
Flussigkeit als Substituat an der Stelle (5) dem dem Pa- 
tienten entnommenen Eingangsblut zugesetzt werden 
kann. Es wird auf diese Weise die Berettstellung grofcerer 
Mengen externer industriell hergestellter Substituatlo- 
sung eingespart und das Sammeln und Messen groSer 
Filtratmengen vermieden. 



oo 

CO 
CO 

m 

oo 
a 




BUNDESDRUCKEREI 04.00 002 023/98/1 



13 



DE 198 54 338 A 1 



Beschreibung 

Die Erfindung bezieht sich auf cin Vcrfahren der dem Obcrbegriff des Anspruchs 1 und cine Einrichtung der dem 
OberbegrifT des Anspruchs 2 entsprechenden Art. 

5 Die Einrichtungen der Nierenersatztherapie werden eingesetzt, wenn die Nieren eines Patienten nicht rnehr in der 
Lage sind, ihre Funktion der Reinigung des Blutes von zu entfernenden Stoffen, also zum Beispiel GiftstofTen und den 
harnpflichtigen StofFen, aber auch Russigkeit, zu erfullen. Die Einrichtungen ubernehmen insoweit die Funktion der 
Nieren. Sie arbeiten rnit halbdurchlassigen Membranen, mitteis deren eine gezielte Abtrennung von Molekulen aus dem 
Blut moglich ist, gleichzeitig aber auch ein gewiinschter Flussigkeitsentzug ermoglicht wird. 

10 Umfangreiche Ausfuhrungen zu den verschiedenen Formen der Nierenersatztherapie finden sich in dem Buch von 
Giinther SchbnweiB "Dialysefibel" pcrimed-Fachbuch-Verlagsgesellschaft (1990) Erlangen. 

Das verbreitetste Verfahren der Nierenersatztherapie ist die Hamodialyse. In einem sogenannten Dialysalor wird das 
Blut uber eine langere Zeit von mehreren Stunden auf der einen Seite einer Dialysemembran vorbeigefuhrt, gegen die auf 
der anderen Seite eine Dialysierfliissigkeit vorbeigepumpt wird, in die die zu entfernenden Stoffe durch die Membran 

15 hindurch ubergehen. Das die zu entfernenden Stoffe enthaltende Dialysat muB entsorgt werden. 

Ein weiteres Verfahren der Nierenersatztherapie ist die Harnofiltration. Der Stand der Technik zur Hamofiltration fin- 
det sich auf den Seiten 150 bis 153 des genannten Buches. Das dem Patienten uber eine die "Vorrichtung zur Entnahme 
des Blutes aus dem Patienten" bildende Kanule abgezapf te Blut wird durch eine Blutpumpe auf einen gewissen uber dem 
Atmospharcndruck liegenden Druck gebracht und strdmt auf der einen Seite der halbdurchlassigen Membran des Hamo- 

20 filters entlang. Die Entfemung der zu entfernenden Stoffe aus dem Blut geschieht auf konvektivem Wege, indem mit der 
waBrigen Phase die darin gelosten zu entfernenden Stoffe die Membran passieren. Die dem Patientenblut entzogene 
Fliissigkeitsmenge wird durch eine geeignete Elektrolytlosung ("Substituat") substituiert, so daB einem Riissigkeitsent- 
zug am Patienten vorgebeugt wird. Die umgesetzten Riissigkeitsmengen sind erheblich. Bei einer mehrstiindigen Be- 
handlung werden dem Patientenblut unter Umstanden mehr als 20 1 Russigkeit entzogen und Substituat in im wesentli- 

25 chen gleicher Menge wieder zugefuhrt 

Die Vorteile der Hamofiltration liegen hauptsachlich in der Trennwirksamkeit im Bereich der sogenannten Mittelmo- 
lekule, fur die stellvertretend das Vitamin B12 genannt sei. Dieses Vitamin ist bei Clearancc-Messungen gut mengenma- 
Big bestimmbar. 

Wahrend bei der Hamofiltration gegenuber der Hamodialyse die Elimination mittlerer Molekiile besser ist, ist die Eli- 
30 mination kleiner Molekiile wie zum Beispiel Harnstoff und Kreatinin schlechter als bei der Hamodialyse, wenn das Sub- 
stituat im Wege der Post-Dilution zugesetzt wird, d. h. nachdem das Blut den Hamofilter passiert hat. 

Es ist auch moglich, das Substituat im Wege der Pre-Dilution zuzusetzen, also gewissermaBen das dem Patienten ent- 
nommene Blut mit dem Substituat zu verdiinnen, bevor es in den Hamofilter gelangt. Die Pre-Dilution ermoglicht hohere 
Filtratraten im Hamofilter und damit eine hohere konvektive Stoffelimination. Durch den hohen Russigkeitsurnsatz kann 
35 die schwache Eliminationsleistung der herkommlichen Hamofiltration besonders im Kleinmolekularbcreich ausgegli- 
chen werden. Hierdurch steigen aber das Gesamt-Filtratvolumen und deswegen auch das bereitzustellende Substituatvo- 
lumen. Um eine der Hamodialyse vergleichbare Effekti vitat im Bereich der "kleinen" Molekiile zu erreichen, mussen bei 
der Hamofiltration mindestens 30% des Patienten-Kdrpergewichtes abfiltriert und im Pre-Dilution- Verfahren substituiert 
werden. 

40 Da die Hamofiltration eine gute Kreislaufvertraglichkeit zeigt und bei Hypotonikern eine bessere Vertraglichkeit des 
Flussigkeitsentzuges und auch bei Hypertonikern giinstige Auswirkungen gegeben sind, besteht ein Bediirfnis danach, 
das Verfahren der Hamofiltration weiterzuentwickeln. 

Der Erfindung liegt die Aufgabe zugrundc, cin weitercntwickeltes Verfahren und eine entsprcchende Einrichtung zur 
Hamofiltration anzugeben, die nicht durch den hohen Auf wand der Substituatbereitstellung und die entsprechenden Ko- 

45 sten belastet sind. 

Diese Aufgabe wird in ihrem verfahrensmaBigen Aspekt durch die in Anspruch 1 wiedergegebene Erfindung, in ihrem 
vorrichtungsmaBigen Aspekt durch die in Anspruch 2 wiedergegebene Erfindung gelost. 

Der Grundgedanke hierbei besteht darin, das Verfahren und die Einrichtung so zu erganzen, daB sie ihr eigenes Sub- 
stituat produziert Das Bereithalten grofier Mengen extern er Substituadosung entfallt, ebenso wie das Auffangen und 
50 Messen entsprechender Filtratmengen durch das Behandlungsgerat. Durch die Zirkulation ist eine Pre-Dilution- Arbeits- 
weise mit hohen RuBraten moglich, was zu einer guten Elimination kleiner Molekiile fiihrt. Die \erwcndung des dialy- 
sierten korpereigenen Filtrats zur Substitution laBt gute physioiogische Vertraglichkeit erwarten, wahrend bei der bishe- 
rigen Hamofiltration die als Substituat verwendete Elektrolydosung korperfremd ist und in groBen Mengen dem Patien- 
ten infundiert wird, wodurch auch Kontaminationsrisiken steigen. Es liegt eine hohe Zuverlassigkeit in der Bilanzierung 
55 vor. Die Elektrolyt- und Sauren-Basen-Regulation erfolgt im Sekundarfilter, also z. B. im Wege der Filtratdialyse. Der 
kleinvolumige Filtrat- bzw. Substituatkreislauf kuhlt gering aus und kann im Sekundarfilter rnit geringem Auf wand aus- 
reichend wieder aufgewarrnt werden. 

Der Sekundarfilter ist ein Filter fur die als Filtrat des Hamofi Iters anfallende Russigkeit, der ebenso wie ein Dialysator 
oder ein Hamofilter mit einer geeigncten halbdurchlassigen Membran arbcitct. 
60 Ein besonderer Vorteil des erfindungsgemaBen Verfahrens ist, daB die Membranen des Hamofilters und des Sekundar- 
filters aufeinander abgestimmt werden konnen. 

Es ist erfindungsgemaB immer ein Hamofilter als Primarfilter vorhanden, wahrend der Sekundarfilter nach therapeuti- 
schen Erwagungen ausgesucht wird. 

Bei der Behandlung kreislauflabiler Patienten kann der Sekundarfilter ein Low-Rux Dialysator sein. Liegt der thera- 
65 peutische Schwerpunkt mehr bei der Elimination groBerer Molekiile, sollen als Sekundarfilter High-Flux Filter, d. h. Fil- 
ter mit hochdurchlassigen Membranen eingesetzt werden. 

GemaB Anspruch 3 kann die Stelle des Blutleitungssystems, an welcher das Substituat zugefuhrt wird, in Stromungs- 
richtung vor der Blutpumpe gelegen sein, also auf der Niederdruckseite derselben, damit durch den erhohten Druck der 
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Hochdruckseite kein Zuruckdriicken des Substituats durch den Sekundarfilter stattfindet. 

Urn eine innige Vermischung des Substituats mit dem dem Patienten entnommenen Blut zu gewahrleisten, kann zwi- 
schen die Blutpumpe und den Hamofiltcr eine Diffusionskammer eingcschaltct scin (Anspruch 4). 

Die Forderung des mit den zu entfernenden StofFen beladenen Filtrate des Hamofilters durch den Dialysator wird 
zweckmaBig durch eine dazwischen angeordnete weitere Pumpe unterstutzt (Anspruch 5). 

In der Zeichnung ist eine erfindungsgemaBe Einrichtung schematise!) dargestellt. 

Das dem Patienten zum Beispiel am Arm mittels einer die Blutentnahmevorrichtung darstellenden Kaniile entnom- 
mene Blut wird an der Stelle A im Sinne des Pfeiles 1 in ein als Ganzes mit 2 bezeichnetes Blutleitungssystem eingelei- 
tet, welches in der Praxis aus einer Anordnung steriler Blutschlauche besteht. In den ersten Abschnitt 3 des Blutleitungs- 
systems 2 miindet eine Leitung 4, die Substituat heranfuhrt, dessen Gewinnung noch beschrieben wird und welches sich 
an der Stelle 5 mit dem Blut vermischt. Das durch die karierte Wiedergabe angedeutete Gcmisch wird von einer Blut- 
pumpe 6 gefordert, der eine Diffusionskammer 7 (Tropfkammer) nachgeschaltet ist, in der die entfernenden Stoffe aus 
dem Blutanteil des Gemischs in den Substituatanteil iibergehen konnen. Das Gemisch gelangt dann uber die Leitung 8 an 
der Stelle 9 auf die Blutseite 11 eines Hamofilters 10. Das gereinigte Blut verlaBt den Hamo filter 10 an der Stelle 12 und 
wird uber die Leitung 13 und eine nicht dargestellte die Blutruckfuhrvorrichtung bildende Kaniile wieder dem Patienten 
zugefuhrt. 

Das Blut/Substituat-Gemisch stromt auf der einen Seite an der halbdurchlassigen Membran 14 des Hamofilters 10 ent- 
lang. Unter der Wirkung des an der Filtermembran wirkenden Druckes tritt die waBrige Phase des Gemisches unter kon- 
vektiver Mitnahme der zu entfernenden Stoffe durch die Membran 14 hindurch in den Filtratraum 15 des Hamofilters 10. 
Die dort befindliche mit den durch die Punkte dargestellten zu entfernenden Stoffen beladene Filtratmenge wird durch 
eine weitere Pumpe an einem EinlaB 17 der einen Seite 18 eines als Dialysator ausgebildeten Sekundarfilters 20 zuge- 
fiihrt und verlaBt diese Seite 18 an einem AusiaB 19, um als Substituat in die Leitung 4 zu gelangen. Die Dialysatseite 21 
des Sekundarfilters 20 wird von einer kontinuierlich in einer Menge von z. B. 500 ml/min bereitgestellten Dialysierflus- 
sigkeit durchstromt, wie es durch die Pfeile angedeutet sein soil. Die Dialysierflussigkeit nimmt an der Membran 22 die 
zu entfernenden Stoffe aus der Flussigkeit auf der Seite 18 auf des Sekundarfilters auf, so daB diese Stoffe mit dem Dia- 
lysat entsorgt werden konnen, welches nicht als kontaminiert im Sinne von infektios gilt und in den AbfluB geleitet wer- 
den kann. Die abnehmende Konzentration an zu entfernenden Stoffen soli durch die abnehmende Dichte der Punkte auf 
der Seite 18 angedeutet sein. In diesem Verfahrensschritt wird der fur den Patienten erforderliche Fliissigkeitsentzug vor- 
genommen. 

In dem Sekundarfilter 20 wird gewissermaBen aus dem Filtrat des Hamofilters 10 (Prirnarfilter) das Substituat herge- 
stellt, welches an der Stelle 5 im Pre-Dilution-Verfahren dem dem Patienten entommenen Blut beigemischt wird. 

Die der Flussigkeit in dem Hamofilter 10 entnommene waBrige Phase mit den mitgefuhrten zu entfernenden Stoffen 
wird also nicht aus dem Raum 15 abgefuhrt und verworfen, und es wird auch nicht an der Stelle 5 eine industriell herge- 
stellte Substituatlosung in etwa gleicher Menge zugesetzt, sondern es wird die korpereigene Flussigkeit in dem Filtra- 
traum 15 des Hamofilters 10 in den Sekundarfilter 20 uberfuhrt und dort gcreinigt, so daB sie als Substituat an der Stelle 5 
wieder dem Blut zugesetzt werden kann und sich ein durch den geschlossenen Pfad 23 symbolisierter Kreislauf ergibt, 
der die Bereitstellung groBer industriell hergestellter Substituatmengen eriibrigt. 

Nachstehend ist das Protokoll eines Versuchs wiedergegeben, bei weichem mit einer Testlosung aus 5000 ml handels- 
ublichem Dialysat gearbeitet wurde, dem 2000 mg HarnstofF zugesetzt waren. Diese Testlosung wurde zwischen den 
Punkten A und E der Zeichnung uber die angegebenen Zeiten im Kreise gefahren. 

Besonders beachtenswert ist die starke Abnahme der Harnstoffgehalte an den Punkten A und E wahrend der Versuchs- 
dauer von 120 Minuten. Dies zeigt die gute Trennwirksamkeit der Einrichtung im Bereich der "kleinen" Molekule, zu de- 
nen auch der HarnstofF gehort, auf dessen Entfernung aus dem Blut es besonders ankommt. 

Versuchsprotokoll 




QBbtpumpc- 450 ml/min 
Qbm = 200 ml/min 
QFiitrat = 250 ml/min 



der Fa. Renal Systems (USA) 



A vorBehandiungsbegim. - 5000 ml Dialysat + 2000mg Harnstoff 
Gewichtsabnahme Soil = 1 6 Kg 

Gewichtsabnahme Ist = l',8Kg Behandlungsdauer: 2h 
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Patentanspruche 

1. Verfahrcn zur Nierencrsatztherapie mittcls Hamofiltration, bei welchem das dem Patientcn kontinuicrlich cnt- 
nommene Blut in einem BLutleitungsystem uber einen Hamofilter gepumpt und die in dem Hamofilter aus dem Blut 

5 abgetrennte, waBrige Phase und zu entfernende Stoffe enthaltende Menge des Filtrats des Hamofiiters durch eine 

Substitutionslosung im wesentlichen ersetzt wird, wobei das Blut nach dem Passieren des Hamofiiters dem Patien- 
ten wieder zugeleitet wird, dadurch gekennzeichnet, da6 das Filtrat des Hamofiiters einem Sekundarfilter zugelei- 
tet und dort von den zu entfernenden Stoffen befreit und das in dem Sekundarfilter gereinigte Filtrat dem Patienten- 
blut als Substituat wieder zugemischt werden. 

10 2. Einrichtung zur Nierenersatztherapie mittels Hamofiltration 

mit einer Vorrichtung zur Entnahme des B lutes aus dem Patientcn, 
mit einem an die Vorrichtung angeschlossenen Blutleitungssystem (2), 

mit einer in dem Blutleitungssystem (2) angeordneten Blutpumpe (6) zur Forderung des B lutes unter einem erhoh- 
ten Druck, 

15 mit einem der Blutpumpe (6) in Forderrichtung (1) des Blutes nachgeschalteten Hamofilter (10) mit einer Blutseite 

(11) und einer Filtratseite (15) 

und mit einer an die Blutseite (11) des Hamofiiters (10) angeschlossenen Vorrichtung zur Ruckfuhrung des Blutes 
aus dem Hamofilter (10) zum Patienten, dadurch gekennzeichnet, 

daft die Filtratseite (15) des Hamofiiters (10) an den EinlaB (17) eines Sckundarfilters (20) angcschlosscn ist, dessen 
20 AuslaB (19) mit einer in Stromungsrichtung (1) des Blutes vor dem Hamofilter (10) gelegenen SteUe (5) des Blut- 

leitungssystems (2) verbunden ist. 

3. Einrichtung nach Anspruch 2, dadurch gekennzeichnet, daB die SteUe (5) in Stromungsrichtung (1) des Blutes 
vor der Blutpumpe (6) gelegen ist. 

4. Einrichtung nach Anspruch 2 oder 3, dadurch gekennzeichnet, daB zwischen die Blutpumpe (6) und den Hamo- 
25 filter (10) eine Difrusionskammer (7) eingeschaltet ist. 

5. Einrichtung nach einem der Anspriiche 2 bis 4, dadurch gekennzeichnet, daB zwischen den Hamofilter (10) und 
den Sekundarfilter (20) eine weitere Pumpe (16) eingeschaltet ist. 
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